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論文内容の要 t::. 目
〔目的〕
臨床上胃癌患者に低蛋白血症はしばしばみられるが、その原因には消化吸収障害、肝アルブミン合
成能の低下などが挙げられる D 一方胃病変部を通じて血清蛋白が胃内腔ヘ漏出することも考えられる。
そこで人胃癌症例において胃液中ヘ漏出する血清蛋白の程度を明らかにするとともに、 MNNG を投
与して胃癌を誘発したラット、および種々の処置を加えたラットについても、その胃液中への蛋白漏
出の程度を検討して、胃癌患者における血清蛋白漏出の機作について解明することを試みた。
(方法ならびに成績〕
I 臨床的検究
胃癌患者(出血例は除外した) 30例、および胃癌以外の入院患者 8 例を対象とした。患者にヨード
カリによる EfJ状腺ブロックをしたのち、 131 1_human serum albumin (RIS A) を約100μCi 静注し、
pH 8.0 、 1/15M 燐酸緩衝液を胃内に分割注入して胃内直接中和をはかりながら、 1 時間胃液を採取
した。これに30% TCA を加えて得られた沈澱と、胃液採取開始時に採血した血清との放射活性を測
定した。沈澱分画の総 cpm を A、血清 1 ml の cpm を B とし、胃液中への血清蛋白漏出の程度を
A/B x 100 で表わした。胃を切除しえた症例では、その切除標本の肉眼的所見を検討したのち、 H-E
むよび PAS 染色を施こして病理組織像の検索を行なった。これらの成績はつぎの通りである。
1 )胃癌患者 30例の漏出程度の平均値は 102.4 であった。漏出程度が50以下のものは 16例、 50..-...- 100 
のものは 8 例あり、 100 を越える症例は 6 例で、うち 100..-...-200の 3 例を中等度の漏出例、 200 以上
の 3 例を高度の漏出例とした。なお胃癌以外の非癌症例の漏出程度の平均値は32.4であった。
2 )血清蛋白漏出の程度と、年令、性、ボルマン型分類、組織型分類、 CAT、 SAT 分類、 PAS染色
性、胃液酸度との聞に一定の関連性は見出されなかった。
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3 )中等度以上の漏出例について切除胃を組織学的に検索すると、癌組織およびその周辺部において
粘膜下組織の浮腫、リンパ腔の拡大が認められた c またリンパ管侵襲の程度が強くみられるものが
多かった。
4 )癌性漬場をともなう胃癌症例は 14例あったが、 j貴壌の有無および大きさと、漏出程度との聞に関
連性は認められなかった。
5 )高度の漏出を認めた 3 症例では全例低蛋白血症がみられた。
H 実験的研究
100μg/ml の濃度で N-methyl-Nこ nitro-N-nitrosoguanidine (MNNG) を長期にわたって経口投
与したラットについて、経時的に胃液中ヘ漏出する血清蛋白を測定するとともに、その胃切除標本を
病理組織学的に検索した。ラットに RISA 約 3μCi を静注後胃を空置し、燐酸緩衝液で 1 時間胃を
海流した。採取した胃液に30% TCA を加えて得られた沈澱分画(A)、および血清 1ml(B)の放射活性を
測定して、漏出の程度を臨床例と同様に A/B X lOO で表わした。ついで種々の処置を加えたラット
についても、同様の漏出測定を行なった。なお無処置対照ラソトの漏出平均値はl. 08であった。
1) MNNG 誘発胃癌ラット: MNNG 投与開始後、 1 、 3 、 6 カ月で胃粘膜のびらん、胃炎、ついで
異型腺管の増殖がみられたが、これらの l時点においては軽度の漏出がみられるに過ぎなかった(漏
出程度の平均値は 1 カ月日l. 97 、 3 カ月l. 74 、 6 カ月l.80)0 9 カ月投与で 5 f7C.中 1 [J_G.に、 12 カ月で
n[Jt.中 8 匹に、 15カ月で 3 r民全例に IJ泉胃に腺癌が発生し、活癌例では漏出は著るしく増加し、それ
らの、F均値は 9 カ月 3.44 、 12 力 H6.13 、 15 カ月 6.92であったり
2 )胸骨結主主ラット:リンパのうっ滞と胃液中への蛋白漏出との関連性を検討するために、正常ラッ
トの胸管を結殺し、漏ig測定を行なった。結紫後 3 、 5 、 7 、 14r f 、 1 、 3 カ月にむける漏出程度
の、ド均値はそれぞれl. 53 、l. 51 、 2.01 、 2.02 、l. 90 、l. 71で各時期とも付照群に比し軽度増加した。
3 )吉旧肉腫皮下移植ラット:担癌動物における胃液中への蛋白漏出の程度を検討するために、吉田
肉腫を背部皮下に移植した正常ラットについて、経時的に蛋白漏出の程度を測定した口移植後 5 、
7 、 9 、 11 、 12 、 14 、 16 日目の漏出程度の平均値はそれぞれl. 40、l. 35 、 2.47 、 2.55 、 2.98 、 3.50 、
3.45で、移植腫壌が増大し、体重が減少するにしたがって漏出が増加した。
4) Toxohormone 注射ラット: T oxoho rmone として Rhodamine sarcoma chromatin を腹腔内
に注射したラットを用いて、胃液中への蛋白漏出への影響を検討した。肝カタラーゼ活性がもっと
も低下を示した注射後23時間では、漏出程度の平均値はl. 83で、対照群に比して漏出は増加した。
5 )実験胃潰蕩ラット:正常ラットに実験胃潰壌を誘発して、その胃液中への蛋白漏出の程度を検討
してみた口胃粘膜下に酢酸注射後、 6 、 9 、 12 、 19 日目の漬場形成ラットの漏出程度の平均値はそ
れぞれl. 19、l. 22 , l. 27、l. 14で各時期とも漏出の増加はほとんどみられなかった。
〔総括〕
1 )人胃癌30例について胃液中への血清蛋白漏出を測定し、うち 6 例に中等度以上の漏出を認めた。
これらの症例の組織学的な観察では癌組織むよびその周辺部に、粘膜下組織の浮腫、リンパ腔の拡
大がみられ、リンパ管侵襲の強いものが多かったが、リンパ節転移の程度とは関係がなかった。
2) MNNG を投与したラットでは、 9 カ月以降腺胃に腺癌を発生したものが多く、発癌ラットの胃
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液中への蛋白漏出は著るしく増加した。
3 )吉田肉腫皮下移植ラット、 toxohormone 注射ラットにおいて、胃液中への蛋白漏出の増加が認め
られた 0
4 )胃癌における胃液中への血清蛋白漏出は、癌のリンパ管侵襲、および癌組織に随伴する炎症によ
るリンパのうつ滞と、さらには担癌個体としての全身的な変化が関与して起こるものと考えられる。
論文の審査結果の要旨
胃癌患者にしばしばみられる低蛋白血症の原因の一つに、血清蛋白が胃内腔ヘ漏出することが考え
られる。そこで人胃癌症例における胃液中へ漏出する血清蛋白の程度を 131I_RISA を tracer と
して測定するとともに、 MNNG を投与して胃癌を誘発したラット、および種々の処置を加えたラッ
トについても、その胃液中への蛋白漏出の程度を検討して、胃癌患者における血清蛋白漏出の機作に
ついて解明することを試みた。その結果次のような結論を得た口
1 )人胃癌30例について胃液中への血清蛋白漏出を測定し、うち 6 例に中等度以上の漏出を認めた。
これらの症例の組織学的な観察では癌組織およびその周辺部に、粘膜下組織の浮腫、リンパ腔の拡
大がみられ、リンパ管侵襲の強いものが多かった口
2) N-methyl-N~nitro-N-nitrosoguanidine (MNNG) を長期にわたり経口投与したラットでは、 9
カ月以降腺胃に腺癌を発生したものが多く、発癌ラソトでは胃液中への蛋白漏出は著るしく増加し
た口
3 )但癌状態における胃液中への蛋白漏出を検討するため、吉田肉腫皮下移植ラット、 toxohormone
注射ラットの漏出を測定したが、いずれも増加が認められた。
4 )胃癌における胃液中への血清蛋白漏出は、癌のリンパ管侵襲、および癌組織に随伴する炎症によ
るリンパのうっ滞と、さらには担癌個体としての全身的な変化が関与して起こるものと考えられる。
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